Adverse drug reactions leading children to the emergency department by Lieber, Nicolina Silvana Romano & Ribeiro, Eliane
  Universidade de São Paulo
 
2012
 
Reações adversas a medicamentos levando
crianças a atendimento na emergência
hospitalar
 
 
Rev. bras. epidemiol.,v.15,n.2,p.265-274,2012
http://www.producao.usp.br/handle/BDPI/39821
 
Downloaded from: Biblioteca Digital da Produção Intelectual - BDPI, Universidade de São Paulo
Biblioteca Digital da Produção Intelectual - BDPI
Departamento de Prática de Saúde Pública - FSP/HSP Artigos e Materiais de Revistas Científicas - FSP/HSP
265 Rev Bras Epidemiol2012; 15(2): 265-74
Reações adversas a 
medicamentos levando crianças 
a atendimento na emergência 
hospitalar
Adverse drug reactions leading 
children to the Emergency 
Department
Nicolina Silvana Romano LieberI
Eliane RibeiroII 
I Departamento de Prática de Saúde Pública da Faculdade de Saúde Pública da 
Universidade de São Paulo.
II Departamento de Farmácia da Faculdade de Ciências Farmacêuticas da 
Universidade de São Paulo.
Correspondência: Nicolina Silvana Romano Lieber. Departamento de Prática de Saúde Pública da 
Faculdade de Saúde Pública da Universidade de São Paulo. Av. Dr. Arnaldo, 715 - São Paulo, SP, CEP 
01246-904. E-mail: nicolina@usp.br 
Resumo
Determinou-se incidência de reações ad-
versas a medicamentos (RAM) que levaram 
crianças a atendimento de emergência em 
um hospital universitário de São Paulo, 
SP. Foram analisadas, retrospectivamente, 
23.286 fichas de atendimento (FA) em emer-
gência pediátrica, a partir de código CID 
que indicasse possível RAM. Observaram-
se 83 (0,36%) RAMs. A maioria ocorreu 
na faixa etária entre 1 a 5 anos com leve 
predominância no sexo masculino (51,8%). 
Os medicamentos mais implicados foram 
antibacterianos para uso sistêmico (53,0%), 
vacinas (9,6%) e analgésicos (7,2%). A maior 
parte das RAMs foram manifestações dér-
micas (54,2%) ou gastrointestinais (22,9%). 
Duas RAMs foram consideradas graves 
(2,4%) e levaram a internação; enquanto 
61,4% foram leves e 36,1% foram modera-
das. A incidência foi inferior à literatura, 
provavelmente por ser estudo retrospectivo, 
utilizando-se o CID para seleção das FA. 
Observou-se que, no Brasil, as RAMs levam 
crianças a atendimento de emergência, 
com características semelhantes às de ou-
tros países. Intervenções são necessárias 
para melhorar o diagnóstico e a utilização 
de antimicrobianos, uma vez que foram 
os medicamentos mais implicados nas 
RAMs observadas. A pesquisa no setor de 
emergência hospitalar é importante para 
se conhecer as RAMs que ocorrem fora do 
contexto hospitalar, podendo contribuir 
para identificar aquelas de maior gravidade. 
A metodologia utilizada, apesar das limita-
ções, requer poucos recursos humanos e 
materiais, sendo uma boa alternativa para 
um diagnóstico inicial, que deve ser sucedi-
do por estudos mais elaborados e de maior 
sensibilidade para detectar essas reações e 
propor medidas dirigidas à sua prevenção.
Palavras-chave: Farmacoepidemiologia. 
Reação adversa a medicamento. Aten-
dimento de emergência. Estudos de 
avaliação pós-comercialização. Uso de 
medicamentos.
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Abstract
The aim of the study was to determine the 
incidence of adverse drug reactions (ADR) 
that led children to hospital emergency 
care in a university hospital in São Paulo, 
SP. Medical charts (MC) of patients seen 
at the pediatric emergency department 
were selected according to International 
Classification of Diseases (ICD) codes 
consistent with ADR. Of 23,286 cases stu-
died, 2,409 records were selected. An ADR 
was observed in 83 (0.36%) MC. Most ADR 
occurred in children aged 1-5 years with a 
slight predominance in males (51.8%). The 
drugs most commonly involved were anti-
biotics for systemic use (53.0%), vaccines 
(9.6%) and analgesics (7.2%). Most ADR 
were dermatological (54.2%) or gastroin-
testinal (22.9%) manifestations. Two ADR 
were considered severe (2.4%) while 61.4% 
were mild and 36.1% were moderate. The 
incidence was lower than in the literature, 
probably because it is a retrospective study 
that used the ICD for selecting the data 
assessed. The characteristics of ADR are si-
milar to those found in other countries. 
Interventions are needed to improve the 
diagnosis and the use of antibiotics, as they 
were the drugs most involved in the ADR 
observed. Research in hospital emergency 
is important to acknowledge ADR that occur 
outside the hospital setting and may help to 
identify the most severe ones. Despite limi-
tations, the method requires few resources 
and materials, and is a good alternative to 
initial diagnosis. The present study should 
be followed by studies with higher sensi-
tivity to detect these reactions in order to 
propose prevention measures.
Keywords: Pharmacoepidemiology. Adverse 
drug reaction. Emergency care. Product 
surveillance. Drug utilization.
Introdução
As reações adversas a medicamentos 
(RAMs) são definidas como “uma resposta 
nociva e não intencional ao uso de um 
medicamento que ocorre em doses normal-
mente utilizadas em seres humanos para 
profilaxia, diagnóstico ou tratamento de 
doenças ou para a modificação de função 
fisiológica”1 e constituem um tipo particular 
de evento adverso a medicamento (EAM)2, 
que ocorrem apesar do uso correto desses 
insumos. 
Revisão da literatura estimou que a inci-
dência de RAMs em pacientes hospitaliza-
dos pode variar de 1,2% a 24,1%. Os autores 
também verificaram uma incidência de 
reações adversas fatais entre 0,23% e 0,41% 
e apontaram as RAMs entre a 4ª e a 6ª causa 
de morte nos Estados Unidos3. Estima-se 
que esses incidentes ocorram entre 2 a 5% 
das crianças4. 
Em geral, as pesquisas relativas a pro-
blemas com medicamentos são conduzi-
das durante a hospitalização ou buscam 
a frequência das reações que são graves 
para requerer hospitalização. Entretanto, 
estas últimas não expressam a frequência 
de visitas a setores de emergência, porque 
muitas delas não resultam em internação5.
Estudo prospectivo realizado em hos-
pital das Ilhas Canárias mostrou uma 
incidência de 1,73% das visitas realizadas 
ao pronto socorro associadas a uma RAM6. 
Estudo semelhante, realizado na Índia, mas 
com resultados diversos, observou, num 
período de 6 meses, uma incidência de 4,2% 
dos atendimentos no setor de emergência 
hospitalar como sendo um EAM, dos quais 
90% eram RAMs7. 
Meta-análise de estudos de RAMs em 
pacientes pediátricos mostrou uma in-
cidência média de 1,46% (0,7 a 2,7%) de 
RAMs ambulatoriais8, enquanto revisão 
sistemática mais recente verificou que a in-
cidência de RAMs em pacientes pediátricos 
ambulatoriais variava entre 0,75% e 11,1%9. 
Em serviço de emergência, na França, 
observou-se uma incidência de 0,93% de 
RAM em crianças, levando a atendimento10. 
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No Brasil, em 2009, foram notificados 
26.540 casos de intoxicação por medica-
mentos (26,4% do total de intoxicações). 
Destes, 11.242 (42,4%) ocorreram em 
crianças até 14 anos de idade11. Parte das 
ocorrências, 2.792 (10,5%), foi notificada 
como tendo ocorrido por uso terapêutico12. 
Entretanto, apesar dessa magnitude, são 
escassos em nosso meio trabalhos relativos 
a visitas a pronto socorro ou a admissão 
hospitalar de crianças por problemas com 
medicamentos.
As ocorrências mais graves, em particu-
lar aquelas agudas, tendem a ser atendidas 
em hospitais. Justifica-se, então, sua pesqui-
sa na emergência hospitalar, uma vez que 
esta é a interface entre a atenção primária à 
saúde e o atendimento hospitalar. O setor de 
emergência pode ser um bom observatório, 
onde as reações mais relevantes podem ser 
identificadas e analisadas.
O objetivo deste trabalho foi determinar 
a incidência de RAMs que levaram crianças 
a atendimento de emergência hospitalar. 
Material e Métodos
Foi realizado estudo descritivo, retros-
pectivo e transversal das fichas de atendi-
mentos no Setor de Emergência Pediátrica 
de um hospital universitário em São Paulo, 
que atende diariamente, em média, 250 
crianças com idade até 15 anos. 
Nas fichas foram pesquisados EAMs, 
ou seja, qualquer dano ou lesão, leve ou 
grave, causado pelo uso terapêutico de 
medicamento, ou pela falta do uso quando 
necessário2. Os eventos foram classificados 
de duas formas: 
·	 se na ficha do pronto atendimento havia 
algum relato de uso inapropriado do 
medicamento ou algum desvio de seu 
uso terapêutico, como, por exemplo, 
tentativa de suicídio, os eventos foram 
chamados de erros de medicação; e 
·	 quando o relato excluía desvios na utili-
zação do medicamento, havia uma rela-
ção temporal entre uso e efeito e havia 
uma plausibilidade farmacológica para 
a ocorrência da manifestação clínica, 
os eventos foram classificados como 
reações adversas a medicamentos. 
Para este trabalho, foram analisadas 
apenas as fichas com suspeita de RAM. 
Considerou-se a frequência de eventos 
adversos esperada em serviços de emergên-
cias pediátricas apresentada na literatura 
entre 0,86% a 10,6%13. 
Buscou-se um período para a coleta 
dos dados no setor de emergência que 
permitisse atender a um nível de confian-
ça de 95%. Elegeram-se aleatoriamente os 
atendimentos do mês de maio de 2006 para 
o início da coleta.
Para o cálculo do período total de aná-
lise, examinou-se a incidência da variável 
mês a mês e o erro esperado no intervalo de 
confiança fixado. O período de observação 
foi estabelecido comparando-se os desvios 
entre duas proporções populacionais. O 
teste de hipótese14 validou a suficiência 
da observação por 3 meses consecutivos. 
Assim, foram objeto de estudo as fichas de 
atendimento dos meses de maio, junho e 
julho de 2006. 
Das fichas foram coletadas informa-
ções relativas a dados demográficos, me-
dicamentos utilizados, sinais e sintomas 
relatados e diagnósticos. Estes últimos, 
classificados de acordo com o Código 
Internacional de Doenças – CID 1015, foram 
copiados da forma como estavam nas fichas 
de atendimento. A descrição de cada código 
foi analisada por dois pesquisadores, de 
forma independente, classificando-os como 
compatíveis ou não com um possível EAM, 
mesmo que não estivesse explícito que essa 
fosse a razão do comparecimento àquele 
serviço. Em caso de discordância buscou-
-se o consenso. 
Todas as CIDs agrupadas no capítulo 
XII (Doenças da pele e do tecido subcutâneo 
- L00-L99) foram selecionadas como com-
patíveis, bem como outras que descreviam 
manifestações cutâneas. Também se bus-
caram as CIDs agrupadas no Capítulo XIX 
(Lesões, envenenamento e outras consequ-
ências de causas externas – S00-T98) e no 
Capítulo XX (Causas externas de morbidade 
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e de mortalidade - V01-Y98). Foram excluí-
das as fichas cuja CID se referisse nominal-
mente a doença infecciosa ou parasitária 
e traumas. As demais foram examinadas 
uma a uma. Das CID descartadas tomou-se 
ainda para exame uma amostra aleatória 
de 10% entre aquelas relativas a sintomas 
inespecíficos, como Náusea e Vômitos (R11) 
ou Tosse (R05). 
As RAM foram consideradas graves se-
gundo os critérios da Organização Mundial 
de Saúde16. Quando exigiram mudança na 
terapêutica ou exigiram tratamento especí-
fico, foram consideradas moderadas. Foram 
consideradas leves aquelas que não reque-
reram tratamento específico ou antídoto e 
para as quais não foi necessária a suspensão 
do fármaco. 
Os medicamentos foram classificados 
utilizando-se a Anatomical Therapeutic 
Chemical Classification Index (ATC)17.
O projeto foi aprovado pelo Comitê de 
Ética em Pesquisa com Seres Humanos do 
Hospital Universitário – USP. Não há conflito 
de interesses.
Resultados
Foram examinados os códigos CID de 
um universo de 23.286 atendimentos ocor-
ridos no período estudado, dos quais 2.463 
atendiam ao critério de inclusão. Um total 
de 54 fichas não foi localizado, resultando 
numa perda de 2,2%. Assim, foram selecio-
nadas 2.409 fichas de atendimento. A análise 
das fichas mostrou 136 atendimentos com 
suspeita. Em 96 delas observou-se um even-
to adverso a medicamento (0,4% do total de 
atendimentos), 11 foram descartadas como 
EAM e 28 não puderam ser classificadas 
devido à falta de informações. Dos 96 EAMs, 
13 (0,06%) foram considerados erros de 
medicação (tentativas de suicídio, ingestão 
acidental, falta de adesão ao tratamento, en-
tre outros) e 83 (0,36%) foram consideradas 
RAMs e analisadas para este trabalho. 
A caracterização das crianças que sofre-
ram uma RAM, segundo sexo e faixa etária, 
está apresentada na Tabela 1. Os medica-
mentos implicados nas reações adversas 
observadas são apresentados na Tabela 2. 
Em 77,1% dos casos havia apenas um medi-
camento envolvido. Em duas situações não 
foi possível estabelecer qual o medicamento 
implicado, pois a criança utilizava 2 medi-
camentos distintos e a RAM era compatível 
com ambos.
Segundo a gravidade, das 83 RAMs, 51 
(61,4%) foram leves, 30 (36,1%) exigiram 
algum tipo de intervenção como suspensão 
(8), troca do medicamento (6), prescrição 
de um medicamento antídoto ou especí-
fico para a sintomatologia (13) ou, ainda, 
intervenções combinadas como suspensão 
ou troca do medicamento e a prescrição de 
antídoto (3), e foram consideradas mode-
radas. Duas (2,4%) levaram à internação, 
tendo sido consideradas graves. Uma delas 
foi atribuída à amoxicilina e a outra à me-
toclopramida. Quinze reações adversas à 
Tabela 1 – Distribuição do sexo e faixa etária de crianças atendidas num Setor de Emergência 
Pediátrica Hospitalar, entre maio e julho de 2006, com reação adversa a medicamento.
Table 1 – Distribution, by age and sex, of children with adverse drug reactions seen in a pediatric 
emergency department, May - July 2006.
Idade 
Sexo
Feminino N (%) Masculino N (%) Total N (%)
Menores que 1 mês 3 (75,0) 1 (25,0) 4 (100,0)
1 mês a 11 meses 12 (54,5) 10 (45,5) 22 (100,0)
1 a 5 anos 13 (38,2) 21 (61,8) 34 (100,0)
6 a 10 anos 5 (35,7) 9 (64,3) 14 (100,0)
11 a 15 anos 7 (77,8) 2 (22,2) 9 (100,0)
Total 40 (48,2) 43 (51,8) 83 (100,0)
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Tabela 2 – Medicamentos implicados em reações adversas a medicamentos que levaram a atendimento no Setor 
de Emergência Pediátrica Hospitalar, no período de maio a julho de 2006, segundo a classificação ATC - Anatomical 
Therapeutic Chemical.
Table 2 – Drugs associated with adverse drug reactions that led to care in a pediatric emergency department according 
to the Anatomical Therapeutic Chemical classification - May - July 2006.
Grupo Terapêutico ATC N (%)
Antibacterianos para uso sistêmico (J01) 43(51,8)
Amoxicilina J01CA04 27 (32,5)
Cefalexina J01DB01 5 (6,0)
(sulfametoxazol + trimetoprima) J01EE01 3 (3,6)
amoxicilina + clavulanato J01CR02 2 (2,4)
Ceftriaxona J01DD04 2 (2,4)
Outros (cefaclor, cefuroxima, eritromicina, não especificado) 4 (4,8)
Vacinas (J07) 8 (9,6)
Vacina DPT J07 4 (4,8)
Outras vacinas (BCG, Hepatite B, Tetravalente, não especificada) 4 (4,8)
Analgésicos (N02) 6 (7,2)
Dipirona N02BB02 3 (3,6)
Paracetamol N02BE01 2 (2,4)
Ácido acetilsalicílico N02BA01 1 (1,2)
Produtos antiinflamatórios e antireumáticos (M01) 3 (3,6)
Nimesulide M01AX17 2 (2,4)
Diclofenaco potássico M01AB05 1 (1,2)
Medicamentos que afetam a função gastrointestinal (A03) 4 (4,8)
Bromoprida A03FA04 2 (2,4)
Metoclopramida A03FA01 2 (2,4)
Corticoides para uso sistêmico (H02) 3 (3,6)
Dexametasona H02AB02 1 (1,2)
Prednisolona H02AB06 2 (2,4)
Medicamentos para doença pulmonar obstrutiva (R03) 1 (1,2)
Oftalmológicas (S01) 1 (1,2)
Antihistamínico para uso sistêmico (R06) 1 (1,2)
Vitaminas (A11) 1 (1,2)
Antibióticos e quimioterápicos para uso dermatológico (D06) 1 (1,2)
Preparações antianêmicas (B03) 1 (1,2)
Antihistamínico (D04) 1 (1,2)
Preparações nasais (R01) 1 (1,2)
Antieméticos e antinauseantes (A04) 1 (1,2)
Preparações para tosse e resfriado (R05) 1 (1,2)
Todos os outros produtos terapêuticos (V03) 1 (1,2)
Combinações de medicamentos 2 (2,4)
Amicacina + penicilina cristalina J01GB06 + J01CE01 1 (1,2)
Ibuprofeno + prednisolona M01AE0 + H02AB06 1 (1,2)
Não classificados 3 (3,6)
Total 83 (100,0)
amoxicilina foram consideradas leves e 11 
moderadas. A maior parte delas (70%) foi 
manifestação dérmica, como exantema 
ou urticária e as demais foram gastroin-
testinais, predominantemente diarréia. 
Duas reações atribuídas à amoxicilina com 
clavulanato foram dérmicas e moderadas.
Todas as reações vacinais foram picos 
febris considerados leves, à exceção de 
uma convulsão pós vacina DPT, que foi 
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considerada moderada pelos critérios uti-
lizados neste trabalho. 
Considerando-se todas as RAMs obser-
vadas, a maior parte foram manifestações 
dérmicas (54,2%) como exantema e/ou 
urticária ou gastrointestinais (22,9%), como 
vômitos, diarréia ou náusea.
Discussão
A incidência de reações adversas ob-
servadas, em 0,36% dos atendimentos, 
mostrou-se inferior à observada na lite-
ratura, possivelmente devido a fatores na 
metodologia, população e coleta de dados. 
Outros trabalhos realizados com objetivo 
semelhante utilizam conceitos diversos 
para definir as ocorrências que estão pes-
quisando. Algumas vezes a definição inclui, 
por exemplo, overdoses intencionais20 ou 
utilização diferente da indicada para o 
produto21. Revisão da literatura aponta que 
a variedade de termos utilizada para definir 
incidentes com medicamentos propicia 
divergências nos resultados das publicações 
e, na prática diária, pode confundir os pro-
fissionais, os quais muitas vezes não sabem 
como classificar um evento que presenciam 
ou que irão notificar. Com isso, impede-se o 
conhecimento do verdadeiro impacto pro-
vocado por essas ocorrências, tornando-se 
obstáculo a uma visão real do problema20. 
O uso do código CID para a seleção das 
fichas a serem analisadas contribuiu para a 
baixa incidência observada. Pode-se supor 
que os resultados estejam subestimados, 
uma vez que é possível que haja no universo 
de fichas analisadas outros eventos, cujos 
códigos utilizados para descrevê-los não 
permitiram sua identificação. Também não 
foi possível analisar todas as fichas com sus-
peita de RAM dada a dificuldade de localizar 
algumas ou pela falta de informações nesses 
documentos, o que pode ter subestimado os 
resultados encontrados. Problemas de falta 
de informação em fichas de atendimento 
em pronto socorro já haviam sido apon-
tados em trabalho semelhante realizado 
em hospital canadense21. Além disso, em 
estudos retrospectivos, falta o contato com o 
paciente para a complementação dos dados 
registrados e a qualidade das informações 
nem sempre permite fazer avaliações. De 
maneira geral, os estudos retrospectivos 
apresentam incidência menor que os estu-
dos prospectivos13. 
A maior proporção de reações adversas 
foi observada em crianças de 1 a 5 anos 
de idade. Este fato não surpreende, dado 
que dos atendimentos realizados naquele 
serviço, no período estudado, 42,3% foram 
de crianças nessa faixa etária.
Houve uma leve predominância de RAM 
no sexo masculino. O mesmo foi observado 
na Espanha22, em hospital canadense21 e em 
estudo que utilizou dados do VigiBase, ban-
co de dados do Centro de Monitoramento 
de Medicamentos da OMS, em Uppsala, 
na Suécia23. Em adultos, entretanto, a pre-
dominância de reações adversas tem sido 
observada no sexo feminino24-26. 
De maneira geral, os estudos indicam 
as mulheres adultas como mais suscetíveis 
a RAM e sugerem que o risco está associado 
ao número de medicamentos utilizado, à 
classe terapêutica, ao tipo de reação adver-
sa, à idade e à condição fisiológica feminina, 
como menor massa corporal, clearance 
hepático reduzido, diferenças na metaboli-
zação, entre outros fatores27. Alguns autores 
citam também diferenças metabólicas entre 
os sexos e relativas a classes de medicamen-
tos. Por exemplo, os meninos apresentaram 
maior prevalência de hipersensibilidade a 
antiinflamatórios não esteroidais do que as 
meninas. Lembram, porém, que essa diver-
sidade precisa ser mais estudada28. Outros 
estudos mencionam que não está claro se 
os meninos têm, de maneira geral, proble-
mas de saúde mais graves e que requerem 
o uso de medicamentos favorecendo uma 
RAM. Sugerem que, de forma alternativa, 
a população masculina jovem possa ser 
fisiologicamente mais sensível à ocorrência 
desses eventos23. Essas desigualdades talvez 
possam explicar porque neste e em outros 
estudos as RAM tenham ocorrido predomi-
nantemente no sexo masculino.
Ao contrário de outros autores8,9, neste 
caso, a polifarmácia não se mostrou um 
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fator associado a reações adversas, uma vez 
que, na maior parte das reações adversas 
observadas, relatou-se o uso de um único 
medicamento. 
As classes terapêuticas mais associadas 
a reações adversas em crianças são, com va-
riações na ordem, as mesmas encontradas 
neste estudo. Isto foi verificado para RAMs 
ambulatoriais9,29, ou seja, ocorridas fora do 
ambiente hospitalar, e naquelas levando 
a visitas em serviço de emergência18,21,30,31, 
como neste caso. Também foi observado 
nas notificações espontâneas feitas aos 
sistemas nacionais de farmacovigilância, 
como o espanhol22 e o sueco32. Na avaliação 
do Sistema Nacional de Vigilância de Danos 
que levaram a atendimento em serviço 
de emergência em hospitais dos Estados 
Unidos verificou-se que, em 91,5% dos ca-
sos, os eventos estiveram associados a um 
agente antimicrobiano e em 2,8% dos casos 
os eventos estavam associados a vacinas33. 
Em todos os casos, os antimicrobianos 
estiveram entre os medicamentos cuja 
utilização mais resultou em RAM, o que 
não surpreende, uma vez que os estudos 
mostram que esses medicamentos são os 
mais comumente prescritos para crianças. 
Um editorial afirma que os riscos asso-
ciados ao uso de antibióticos continuam a 
aumentar e que, dependendo do antibió-
tico, 5 a 25% dos pacientes terão diarréia 
associada ao seu uso, aproximadamente 2% 
desenvolverão uma reação dermatológica e 
cerca de 1 em cada 5.000 usuários terá uma 
reação anafilática34. 
Estima-se que tenham ocorrido 142.505 
visitas a serviços de emergência entre 2004 e 
2006, nos EUA, devidas a eventos adversos a 
antimicrobianos. Estes medicamentos, para 
uso sistêmico, estiveram implicados em 
19,3% de todas as visitas relativas a eventos 
adversos e 25,9% ocorreram em crianças até 
14 anos de idade35. No editorial supracitado 
comenta-se que estes achados são apenas a 
ponta do iceberg, uma vez que muitos pa-
cientes têm reações leves que não os levam 
a pronto-socorro ou, simplesmente, param 
de tomar o antibiótico34.
Alguns autores consideram que, pelo 
fato dos riscos mais imediatos do uso de 
antimicrobianos serem considerados leves e 
de pouca frequência, as campanhas para re-
duzir seu uso inapropriado não incorporam 
mensagens relativas a esses problemas, mas 
têm seu foco na resistência antimicrobia-
na35. Uma mudança de foco para esta outra 
perspectiva poderia melhorar as condições 
de utilização desses produtos.
Dentre os antibióticos, o uso da amoxi-
cilina foi o mais referido e as reações obser-
vadas com mais frequência foram gastroin-
testinais e dérmicas, com predominância 
destas últimas. O mesmo foi observado na 
Holanda29 e na Espanha22. Entretanto, neste 
último caso, as RAMs por amoxicilina com 
clavulanato foram mais frequentes que 
aquelas para a amoxicilina, ao contrário do 
verificado aqui. Na Itália foi analisado um 
banco de dados de notificações espontâne-
as de reações adversas para comparar o per-
fil de segurança desses dois antibióticos. A 
porcentagem de reações dérmicas foi maior 
para a amoxicilina do que para a amoxici-
lina com clavulanato, enquanto as reações 
gastrointestinais, hepáticas e hematológicas 
foram mais prevalentes para este último, o 
qual também apresentou a maior propor-
ção de reações adversas graves. Os autores 
recomendam que, dada à gravidade das 
reações que a amoxicilina com clavulanato 
pode provocar, o risco-benefício de seu uso 
deve ser bem avaliado antes da prescrição, 
favorecendo-se a indicação da amoxicilina 
como antibiótico de primeira escolha para 
doenças infecciosas sem complicações36. 
No período de 1987 a 2001, 40% das 
reações adversas na Suécia, na população 
pediátrica, estavam relacionadas a vacinas. 
Entre os 10 medicamentos mais envolvidos 
com RAM estavam uma vacina ou uma com-
binação de vacinas, incluindo a dupla DT 
(difteria-tétano), vacina para Haemophilus 
influenza B e a DPT (difteria-tétano-per-
tussis). As reações mais graves foram febre 
e convulsões febris32. No Sistema Espanhol 
de Farmacovigilância, as reações vacinais 
foram precedidas por reações a antimicro-
bianos para uso sistêmico e medicamentos 
para o trato respiratório, o que foi atribuído 
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a diferenças nos padrões de utilização de 
medicamentos entre aqueles dois países. 
Setenta por cento das reações febris esta-
vam relacionadas a vacinas22.
A vacina combinada contra a difteria, 
coqueluche e tétano (DPT) é a mais frequen-
temente associada a eventos adversos entre 
as de uso rotineiro. De fato, entre as 8 reações 
vacinais identificadas neste trabalho, 4 fo-
ram associadas a essa vacina. Avaliação dos 
eventos adversos pós-vacina DPT notificados 
no Estado de São Paulo, no período de 1984 
a 2001, entre menores de 7 anos de idade, 
identificou 10.059 desses eventos. Os mais 
frequentes foram febre menor que 39,5ºC, 
reação local, evento hipotônico hiporrespon-
sivo e convulsão37. Neste trabalho, todas as 
crianças apresentaram febre, uma mostrou 
também irritabilidade e houve uma convul-
são. A identificação dos eventos é importante 
para a manutenção da confiança e adesão 
aos programas de imunização. 
A maior parte das RAMs foi conside-
rada leve, sem necessidade de nenhuma 
intervenção. A proporção de reações graves 
encontrada foi inferior ao de estudos seme-
lhantes19,21, provavelmente porque naqueles 
a definição do evento estudado era mais 
abrangente do que a usada neste trabalho.
Os sintomas mais frequentemente 
observados foram semelhantes aos obser-
vados em outros estudos de RAM em crian-
ças18,19,23, provavelmente porque as classes 
terapêuticas envolvidas também tenham 
sido semelhantes.
Este estudo mostra que, no Brasil, as 
RAMs levam crianças a atendimento de 
emergência. A frequência no serviço estu-
dado foi inferior à verificada na literatura. 
Entretanto, as características dos indivíduos 
acometidos, dos sintomas verificados e dos 
medicamentos envolvidos foram similares 
aos verificados em outros países. Uma vez 
que os que antimicrobianos parecem ser 
os medicamentos que mais causam RAM 
em crianças, intervenções educativas são 
necessárias para melhorar o diagnóstico 
e o controle de infecções e diminuir as 
consequências do uso desnecessário dessa 
classe terapêutica.
A pesquisa no setor de emergência 
hospitalar é importante para se conhecer 
eventos relativos a medicamentos que 
ocorrem fora do contexto hospitalar e pode 
contribuir para identificar aqueles de maior 
gravidade. 
É difícil a comparação com outros es-
tudos, particularmente no Brasil, devido 
à escassez de trabalhos que investiguem 
RAM em crianças levando a atendimento 
de emergência em nosso meio. Como já 
foi comentado, a diversidade de definições 
e metodologia dos trabalhos publicados 
também dificulta as comparações. Estudos 
retrospectivos permitem pouca precisão 
na determinação dos eventos observados. 
Entretanto, apesar das limitações, a meto-
dologia utilizada requer poucos recursos 
humanos e materiais para sua execução. 
Mostrou-se também boa alternativa para 
um diagnóstico inicial do serviço, podendo 
ser sucedida por estudos mais elaborados. 
Estudos prospectivos, por exemplo, podem 
incluir entrevistas com prescritores e pa-
cientes, obtendo-se informações comple-
mentares que vão melhorar o conhecimento 
sobre as RAMs que levam crianças a atendi-
mento de emergência e suas características, 
para que possam ser propostas medidas 
dirigidas à sua prevenção.
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